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INTRODUÇÃO:
A contaminação dos recursos hídricos por fármacos e seus metabólitos tem sido relatada em diferentes países (CALISTO;
ESTEVES, 2009).
Estudos demonstram que os Inibidores da Recaptação Seletiva de Serotonina (ISRS) são encontrados na forma ativa,
mesmo após a passagem por sistemas de tratamentos da água (DEBLONDE et al., 2011). Embora a concentração de ISRS
na água seja inferior às concentrações letais, esses têm sido encontrados no encéfalo, músculos e fígado (BROOKS, et al.,
2005) de peixes expostos.
Tais contaminantes podem ocasionar alterações fisiológicas, neuroendócrinas e comportamentais. Assim, torna-se
imprescindível a avaliação sobre os ecossistemas aquáticos e a população humana usuária da água contaminada.
Pesquisas em diferentes áreas tem utilizado zebrafish como modelo devido à homologia genética com seres humanos.
Assim o objetivo do estudo foi verificar o efeito da fluoxetina sobre a resposta ao estresse agudo em zebrafish.



METODOLOGIA:
A partir da concentração ambiental (0,1 ug/L) foram definidas 5 concentrações de fluoxetina. Usou-se 504 peixes
distribuídos em 4 grupos de acordo com o tempo de coleta para cada concentração mais os grupos controle positivo e
negativo. Após aclimatação nos aquários os peixes foram expostos à fluoxetina (15 minutos). Após esse período o grupo
denominado tempo 0' foi coletado e os demais grupos foram submetidos ao estímulo de estresse por perseguição com rede
(2 minutos). Em seguida foram coletados nos tempos 15', 60' e 240' minutos após. Todos os peixes coletados foram
utilizados para análise de cortisol tecidual. O estudo foi realizado no Laboratório de Peixes do Hospital Veterinário (UPF) e
os procedimentos foram aprovados pela Comissão de Ética no Uso de Animais (UPF). Os valores de cortisol foram
comparados usando ANOVA de duas vias, seguido do pós-teste de Bonferroni. A homogeneidade de variância foi
determinada pelo teste de Hartley e normalidade pelo teste de Kolmogorov-Smirnov.

RESULTADOS E DISCUSSÕES:
Animais expostos à fluoxetina e estressados apresentaram uma diminuição significativa nos níveis de cortisol em relação
aos animais controle estressados. A exposição aguda a todas as concentrações testadas de fluoxetina bloquearam a
resposta de cortisol ao estresse agudo, incluindo a concentração identificada em efluentes (0,1 ug/L) (DEBLONDE et al.,
2011). Esse bloqueio foi concentração-dependente.
Considerando as projeções serotoninérgicas no encéfalo e atividade ansiolítica da fluoxetina sugerimos que esses efeitos
inibitórios sobre o eixo de estresse estão relacionados com a ação central.
Embora os efeitos da fluoxetina sobre os níveis de cortisol tenham sido previamente relatados em outros estudos,
mostramos pela primeira vez que peixes expostos agudamente às baixas concentrações de fluoxetina diluída na água
apresentam resposta de cortisol embotada, quando expostos a uma situação de estresse.
Um peixe com bloqueio da resposta ao estresse perde a capacidade de manter a homeostase contra estressores,
reduzindo a capacidade de promover ajustes iônicos, metabólicos e comportamentais necessários para a resposta ao
estresse. Além disso, o aumento da atividade e ousadia, bem como redução na sociabilidade no peixe que entra em
contato com ISRS também podem aumentar o risco de predação fazendo com que as consequências da contaminação
ambiental com esse fármaco sejam difíceis de prever.
Nossos resultados destacam que a presença de fluoxetina em ecossistemas aquáticos pode promover efeitos
ecologicamente importantes. É imperativo que novos protocolos sejam desenvolvidos para analisar o impacto ambiental de
resíduos farmacêuticos em peixes e outros organismos aquáticos.

CONCLUSÃO:
A fluoxetina bloqueia a resposta de cortisol ao estresse agudo em zebrafish. Nossos dados indicam que esse modelo
animal permite estudar poluentes farmacêuticos e seus impactos sobre o meio ambiente.
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